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論 文 内 容 の 要 旨 
 
【目的】 
骨折と生命予後悪化、骨代謝回転亢進と生命予後悪化・心血管イベント発症率上昇との関係が示され、
ビスホスホネート投与による骨粗鬆症患者での死亡率低下も示された。我々は経口リセドロネートに
抗動脈硬化作用が存在するか否か、およびその骨量増加効果との関連を閉経後女性にて検討した。 
【対象】 
63 名の閉経後骨粗鬆症患者[リセドロネート 2.5mg/日追加投与(Ris)群 33 名、非追加投与(CTL)群 30
名]。 
【方法】 
1 年間にわたって、腰椎骨密度(L-BMD)、大腿骨頸部骨密度(FN-BMD)、脈波伝播速度(PWV)、総頸
動脈内膜・中膜肥厚度(CA-IMT)を複数回測定した。 
【結果】 
33 名の Ris 群と 30 名の CTL 群の両群間には、観察開始前の種々臨床指標に有意な差は認めなかっ
た。CTL群では追跡1年間で加齢と共に動脈壁硬化指標であるPWV、動脈壁肥厚指標であるCA-IMT
は有意に上昇(p<0.0001)した。一方、Ris 群では追跡 1 年間で両指標共に有意な上昇は認めなかった
(p>0.05)。63名の被検者で、投与前のFN-BMDはPWV(r=-0.262, p=0.0492)およびCA-IMT(r=-0.284, 
p=0.0357)との間に有意な負の相関を示した。一方、63 名の被検者で、投与前の L-BMD は PWV お
よびCA-IMTとの間に有意な相関は認められなかった。Ris群では追跡1年間でFN-BMD(p=0.0097)、
L-BMD(p<0.0001)は有意に増加した。一方、CTL 群では追跡 1 年間で FN-BMD は有意に低下
(p=0.0013)し、L-BMD は有意な変化を示さなかった(p>0.05)。63 名の被検者で、1 年間の追跡期間
中の FN-BMD 変化率と PWV 変化率 (r=-0.294, p=0.0262)および CA-IMT 変化率 (r=-0.305, 
p=0.0234)との間で有意な負の相関が認められた一方、追跡期間中の L-BMD 変化率と PWV 変化率
および CA-IMT 変化率との間で有意な相関は認められなかった。 
【結論】 
リセドロネート投与は、閉経後女性での骨量増加に加えて動脈壁肥厚度・硬化度の加齢に伴う進展
を抑制することが示された。また、その動脈硬化進展抑制作用に、骨量増加作用が関与していること
が示唆された。 
 
論 文 審 査 の 結 果 の 要 旨 
 
骨折と生命予後悪化、骨代謝回転亢進と生命予後悪化・心血管イベント発症率上昇との関係が示さ
れ、ビスホスホネート投与による骨粗鬆症患者での死亡率低下も示されている。 
本研究では、経口リセドロネートに抗動脈硬化作用が存在するか否か、およびその骨量増加効果との
関連を閉経後女性にて検討した。 
対象は 63 名の閉経後骨粗鬆症患者[リセドロネート 2.5mg/日追加投与(Ris)群 33 名、非追加投与
(CTL)群 30 名]であり、1 年間にわたって、腰椎骨密度(L-BMD)、大腿骨頸部骨密度(FN-BMD)、脈
波伝播速度(PWV)、総頸動脈内膜・中膜肥厚度(CA-IMT)を複数回測定した。 
33 名の Ris 群と 30 名の CTL 群の両群間には、観察開始前の種々臨床指標に有意な差は認めなかっ
た。CTL群では追跡1年間で加齢と共に動脈壁硬化指標であるPWV、動脈壁肥厚指標であるCA-IMT
は有意に上昇(p<0.0001)した。一方、Ris 群では追跡 1 年間で両指標共に有意な上昇は認めなかった
(p>0.05)。63名の被検者で、投与前のFN-BMDはPWV(r=-0.262, p=0.0492)およびCA-IMT(r=-0.284, 
p=0.0357)との間に有意な負の相関を示した。一方、63 名の被検者で、投与前の L-BMD は PWV お
よびCA-IMTとの間に有意な相関は認められなかった。Ris群では追跡1年間でFN-BMD(p=0.0097)、
L-BMD(p<0.0001)は有意に増加した。一方、CTL 群では追跡 1 年間で FN-BMD は有意に低下
(p=0.0013)し、L-BMD は有意な変化を示さなかった(p>0.05)。63 名の被検者で、1 年間の追跡期間
中の FN-BMD 変化率と PWV 変化率 (r=-0.294, p=0.0262)および CA-IMT 変化率 (r=-0.305, 
p=0.0234)との間で有意な負の相関が認められた。一方、追跡期間中の L-BMD 変化率と PWV 変化
率および CA-IMT 変化率との間で有意な相関は認められなかった。リセドロネート投与は、閉経後
女性での骨量増加に加えて動脈壁肥厚度・硬化度の加齢に伴う進展を抑制することが示された。また、
その動脈硬化進展抑制作用に、骨量増加作用が関与していることが示唆された。 
以上から、本研究はリセドロネートの動脈硬化進展抑制作用に、骨量増加作用が関与していること
を示した臨床的研究と位置づけられる。よって本研究は博士（医学）の学位を授与されるに値すると
判定された。 
